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　1980 代後半，私は米国ボストンにあるBrigham & 
Women’s Hospital（BWH）の移植外科（N.L. Tilney
教授）に留学していた．当時，この移植外科部門で
は臨床では腎臓移植を専門とし，研究面では抗IL-2R
抗体の免疫抑制剤としての応用に関する研究を行っ
ていた．ところがカンファランスでは移植外科，腎
臓内科，感染症科の医師が集まりCMV，EBV，
HSV，sero-positive，sero-negative とかいう言葉が
飛び交い，殆ど感染症のカンファランスであった．
当初は何を議論しているのかは全く理解出来なかっ
たが，CMVがCytomegalovirusのことだとわかり，
腎臓移植では術後CMV感染症がいかに重要である
かを認識するようになった．腎臓移植を受ける慢性
腎不全の患者さんは移植手術前は少なくとも透析を
受けながらも「元気」な患者さんであり，移植手術
後のCMV感染症による死亡は何としても避けたい
ものであった．一方，1980 年代後半はサイクロス
ポリンが臨床に利用されるようになり，移植症例が
急激に増加した時期である．1990 年，臓器移植が医
療の 1つとして定着したとして BWHで Tilney 教
授の前任者である Joseph Murray 先生が Pioneer in 
organ transplantation としてノーベル賞受賞を受賞
された．この臓器移植症例の増加に伴い移植後の感
染症，特にCMV感染症が注目されるようになって
きた．1990 年代に入りガンシクロビルが臨床応用
になる以前はCMV感染症に対してはアシクロビル
の大量投与しか治療方法がなく，当然のことながら
抗ウイルス効果は少なく副作用のみが高頻度でみら
れるという悲惨な結果であった．私はこの移植後の
CMV感染症，特に CMV再活性化，CMV間質性
肺炎の病因に興味を持ち，CMVの関する研究を
行って来た．
　一方，1981 年に新しく発見された疾患である後
天性免疫不全症候群（AIDS）の原因ウイルスとし
て 1983 年にはヒト免疫不全ウイルス（HIV）が同
定された．1980 年代後半からはAIDS 患者におけ
る日和見感染症が注目され，特にCMVが代表的な
日和見病原体として注目された．このように CMV
は臓器移植の発達，AIDS 患者の増加に伴って 1980
年代後半から注目されてきた．
　しかしながら，2000 年頃から CMV感染症に対
する臨床面での関心は次第に薄れてきた．臓器移植
においては CMV感染症発症の時期は移植後 30 ～
100 日とされており（田中論文），アンチゲネミア
法やリアルタイム PCRなど（幸田氏論文）による
早期診断が可能になった．また抗CMV剤も数種類
が使用可能となり（根来氏論文），その結果移植後
のCMV感染症は以前と比べると制御可能な感染症
となりつつある．
　また，HIV 感染者に対する Highly active anti-
retro viral therapy （HAART） 療法の導入により
HIV感染後，AIDS 発症までの期間が著しく延長し
てきた．それに伴いAIDS 患者における CMV感染
症も著明に減少してきた．
　ところが，CMVの再活性化に関する最近の知見
から再びCMVが注目されている．従来，移植患者
やAIDS 患者で重篤な CMV感染症がみられること
から，免疫抑制剤やAIDSにより宿主の免疫監視機
構が破綻し，CMVが再活性化するものと考えられ
ていた（図 1A）．ところが最近では炎症，感染，移
植，細胞分化などがCMVの再活性化に関与してお
り，これらの反応の過程で放出される TNF-α，
cAMPがMajor Immediate Early （MIE）-promoter
を誘導し，CMV再活性化のスタートである CMV-
IE遺伝子の発現，転写を行うと考えられている（幸
田氏論文，渡辺氏論文，図 1B）．即ち，CMVの再
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活性化は免疫抑制によるものではなく，逆に宿主側
因子が活性化したときに起こる，と考えられるよう
になってきた．さらに水野氏論文で示されているよ
うに，最近では新生児の母親の母乳において高率に
CMVが再活性化していることも明らかになってき
ている．
　本特集では学内でCMV研究に携わっておられる
4人の先生にお願いし，それぞれのご専門の立場か
らCMV研究の最新知見を紹介して頂いた．
図 1　サイトメガロウイルス（CMV）再活性化の機序に関する考え方
の変遷
（A）従来は免疫抑制剤投与，あるいはAIDS により免疫監視機構が破
綻し，その結果CMVが再活性化するものと考えられていた．
（B）現在では炎症，移植，感染，細胞の分化などの刺激で CMVの
Major Immediate Early （MIE）-promote が活性化し，CMV の
IE 遺伝子（前初期遺伝子）が転写され，ウイルスの複製が開始
する，と考えられている．
